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RESUMO 
O cancro da mama é o cancro mais comum e a segunda causa de morte por cancro 
no sexo feminino. Apesar da diminuição nas taxas de mortalidade, a incidência continua a 
aumentar. Uma em cada oito mulheres irá desenvolver cancro da mama durante a vida. Estes 
dados destacam a importância de existirem estratégias de prevenção eficazes. Existem várias 
estratégias de redução do risco disponíveis, entre elas, a mastectomia profilática, quer seja 
bilateral, ou contralateral em mulheres com cancro da mama. A presente revisão visa abordar 
a problemática da prevenção do cancro da mama, discutindo a mastectomia como medida 
profilática e avaliando os dados atuais e os fatores que influenciam o processo de tomada de 
decisão. 
A pesquisa foi realizada na base de dados PubMed com a utilização de diferentes 
combinações com as palavras chave “mastectomia profilática”, “cancro da mama”, “avaliação 
do risco”, “redução do risco”, “prevenção”, “processo de decisão”.  Foram incluídos artigos 
publicados nos últimos dez anos, na língua inglesa e outros artigos de anos anteriores a partir 
de referências cruzadas.  
Vários fatores de risco contribuem para o desenvolvimento de cancro da mama, e 
vários modelos estatísticos têm sido desenvolvidos na tentativa de facilitar uma estimativa 
individual do risco.  A mastectomia profilática bilateral reduz o risco de cancro da mama em 
aproximadamente 90%. Apesar de alguns estudos referirem uma diminuição na mortalidade 
específica por cancro da mama em mulheres de alto risco, outros não relatam qualquer 
benefício na mortalidade específica ou global. Em relação à mastectomia profilática 
contralateral, foi demonstrado que reduz o risco de cancro da mama em cerca de 95%. No 
entanto, na maioria dos casos o risco de metástases é maior que o risco de cancro da mama 
contralateral. Não parece estar a associada a vantagem na sobrevivência, exceto em 
mulheres de alto risco, saudáveis e com bom prognóstico do cancro índice, nas quais poderá 
existir algum potencial benefício. A maioria das doentes encontra-se satisfeita com a sua 
decisão e com níveis de angústia menores. No entanto, a cirurgia redutora de risco pode ter 
impacto negativo na imagem corporal, autoestima e sexualidade e complicações cirúrgicas 
ocorrem frequentemente.  
O processo de decisão deve ser partilhado pelo médico e doente que está a considerar 
a mastectomia profilática. Deve ser fornecida uma estimativa de risco individual e incluída 
uma discussão completa sobre o impacto na redução do risco e na sobrevivência, 
complicações, aspetos psicossociais, da qualidade de vida e estratégias alternativas. A 
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decisão deve ser individualizada e as expectativas, objetivos e preferências dos doentes 
devem ser também considerados.  
Palavras-chave:  Mastectomia Profilática; Cancro da Mama; Avaliação do Risco; Redução 
do Risco, Processo de Decisão.  
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ABSTRACT 
Breast cancer is the most common and the second leading cause of cancer death in 
females. Despite the decline in mortality rates, the incidence continues to increase. One in 
eight women will develop breast cancer during lifetime. These data highlight the importance of 
creating effective prevention strategies. There are several risk reduction strategies available, 
including prophylactic mastectomy, whether bilateral or contralateral in women with breast 
cancer. This review aims to address the issue of breast cancer prevention, discussing 
mastectomy as a prophylactic measure and evaluating the current data and factors that 
influence the decision-making process. 
The research was carried out in the PubMed database using different combinations 
with the keywords "prophylactic mastectomy", "breast cancer", "risk assessment", "risk 
reduction", "prevention", "decision-making". Were included articles published in the last ten 
years, in English and also other articles of previous years from cross references. 
Several risk factors contribute to the development of breast cancer and several 
statistical models have been created in attempt to facilitate an individual risk estimation. 
Bilateral prophylactic mastectomy reduces the risk of breast cancer by approximately 90%. 
Although some studies report a benefit in cancer-specific mortality in high-risk women, others 
do not report any benefit in cancer-specific or all cause mortality. Regarding contralateral 
prophylactic mastectomy, it has been shown to reduce the risk of breast cancer by 95%. 
However, for many women the risk of metastases is greater than the risk of contralateral breast 
cancer. It does not appear to be associated with survival advantage,	except in high-risk and 
healthy women with a good index cancer prognosis, where there may be some potential 
benefit. Most patients are satisfied with their decision and present with lower levels of distress. 
However, risk-reducing surgery can have a negative impact on body image, self-esteem, and 
sexuality and surgical complications frequently occur. 
The decision-making process should be shared by the physician and patient who is 
considering a prophylactic mastectomy. An individual risk estimate should be provided and a 
full discussion of impact on risk reduction and survival, complications, psychosocial aspects, 
qualility of life and alternative strategies should be included. The decision should be 
individualized and the expectations, goals and preferences of patients should also be 
considered. 
Keywords: Prophylactic mastectomy; Breast Cancer, Risk Assessment; Risk Reduction; 
Decision-making.   
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INTRODUÇÃO 
O cancro da mama é o cancro mais comum, correspondendo a 25% de todos os casos 
de cancro, e a segunda causa de morte por cancro no sexo feminino.1 Constitui um importante 
problema de saúde pública, pois apesar da diminuição nas taxas de mortalidade, a incidência 
continua a aumentar. Este aumento tem sido atribuído a mudanças nos padrões alimentares 
e reprodutivos, envelhecimento da população e métodos de rastreio mais sensíveis. O risco 
de uma mulher desenvolver cancro da mama durante a vida é de aproximadamente 12% (1 
em cada 8).2 Estes dados destacam a importância de existirem estratégias de prevenção 
eficazes. Uma avaliação precisa do risco deve ser feita para identificar as mulheres que irão 
beneficiar dessas estratégias. Vários fatores conhecidos contribuem para o risco de cancro 
da mama, tanto genéticos como não genéticos. No entanto, nem sempre é fácil determinar o 
risco de cancro da mama, dificultando a seleção das doentes. Na tentativa de facilitar a 
avaliação do risco foram desenvolvidos vários modelos estatísticos. 
Existem várias estratégias de redução do risco disponíveis, entre elas, a mastectomia 
profilática, quer seja bilateral, ou contralateral, em mulheres com cancro da mama. Tem-se 
observado uma têndencia paradoxal nas últimas duas décadas: um aumento nas taxas de 
mastectomia profilática contralateral, enquanto ocorre uma diminuição do risco de cancro da 
mama contralateral (CMC) devido ao uso de terapêuticas adjuvantes.3 Dados do registo The 
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) indicam que, durante o período de 1993-
2003, a taxa de mastectomia profilática contralateral (MCP) em doentes com cancro da mama 
invasivo unilateral aumentou 150%.4 Possíveis razões para essa tendência são a maior 
disponibilidade de testes genéticos, melhoria nas técnicas de reconstrução e aumento da 
consciencialização das doentes.5 No entanto, tendências similares não parecem observar-se 
na Europa6, nem nas taxas de mastectomia profilática bilateral (MPB).7 Apesar da eficácia na 
redução do risco de cancro da mama, o impacto da mastectomia profilática na sobrevivência 
não é consensual, devido à falta de estudos randomizados.  
A presente revisão visa abordar a problemática da prevenção do cancro da mama, 
discutindo a mastectomia como medida profilática e avaliando os dados atuais e os fatores 
que influenciam a tomada de decisão, tais como, cálculo do risco individual, impacto clínico 
na redução do risco e sobrevivência, efeitos psicossociais, complicações da cirurgia e 
possíveis estratégias alternativas.  
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METODOLOGIA 
Para a elaboração da presente revisão foi efetuada uma pesquisa bibliográfica de 
artigos científicos na base de dados PubMed, na qual foram utilizadas diferentes combinações 
com as seguintes palavras-chave: "prophylactic mastectomy", "breast cancer", "risk 
assessment", "risk reduction", "prevention", "decision-making". Foram também consultadas 
guidelines internacionais através de plataformas eletrónicas de diferentes sociedades.  
A seleção ocorreu entre Setembro e Dezembro de 2017 e foram utilizados os seguintes 
critérios de inclusão: artigos científicos, publicados nos últimos dez anos, com idioma em 
inglês. Após leitura e análise crítica dos resumos e conclusões, foram considerados os artigos 
cujo conteúdo se revelou ser pertinente para os tópicos abordados nesta revisão.  
Numa fase posterior, foram também incluídas referências cruzadas de artigos de anos 
anteriores a 2007, que se consideraram ser relevantes e quando a informação sobre o assunto 
foi escassa na bibliografia recente, nomeadamente no tópico avaliação do risco.  
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AVALIAÇÃO DO RISCO 
Dada a complexidade inerente ao processo de decisão de mastectomia profilática, este 
poderá ser facilitado pelo fornecimento de uma estimativa precisa do risco futuro individual de 
cancro da mama. A avaliação e estratificação do risco é essencial para identificar mulheres 
com risco aumentado de desenvolver cancro da mama e que podem beneficiar de avaliação 
adicional e de estratégias de redução do risco. A previsão do risco futuro deve ter em 
consideração fatores de risco genéticos e não genéticos, incluindo mutações genéticas, 
alterações patológicas do tecido mamário, radioterapia prévia da parede torácica, densidade 
mamária e outros fatores. Os principais fatores de risco para cancro da mama são o sexo 
(mais de 99% dos casos ocorrem em mulheres) e idade avançada. Apesar de muitas 
características terem sido associadas ao desenvolvimento de cancro da mama, a maioria das 
mulheres que são diagnosticadas com cancro da mama invasivo, não tem fatores de risco 
identificáveis, para além dos dois referidos anteriormente. Por este motivo a estimativa do 
risco individual por vezes pode ser extremamente difícil.8 
Para avaliar o risco de cancro da mama o mais corretamente possível, todos os fatores 
de risco conhecidos devem ser avaliados.  
 
FATORES DE RISCO 
Fatores de risco genéticos/familiares  
Em mulheres sem história pessoal de cancro da mama, o primeiro passo é a avaliação 
inicial dos fatores genéticos/familiares. Deve ser obtida uma história familiar completa, 
principalmente em relação a cancro da mama e/ou ovário, com o objetivo de determinar se 
deve ser realizada uma avaliação do risco adicional e aconselhamento genético.9, 10  
Os cancros hereditários correspondem a aproximadamente 5 a 10% dos cancros da 
mama e são caracterizados por mutações genéticas associadas a uma alta probabilidade de 
desenvolvimento de cancro, transmissão vertical através da mãe ou do pai e associação com 
outros tipos de tumores.  Apresentam uma transmissão autossómica dominante e aparecem 
tipicamente em idades mais jovens.11-13 
Existem evidências de que estratégias para reduzir o risco de cancro da mama em 
portadores de tais mutações são efetivas. Por isso, identificar as pessoas que devem ser 
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submetidas a testes genéticos é essencial.14 Esses genes têm sido divididos em genes de 
alta ou moderada a baixa penetrância.13  
 O síndrome de cancro da mama e ovário hereditário é causado por mutações nos 
genes BCRA1 e BCRA2.15, 16 O risco de cancro da mama ao longo da vida varia entre 65-81% 
para portadores da mutação BCRA1 e entre 45-85% para portadores da mutação BCRA2.17-
19  Mutações de alta penetrância menos comuns associadas ao cancro da mama como TP53 
(síndrome de Li-Fraumeni) e PTEN (síndrome do tumor hamartroma), estão associadas a um 
risco ao longo da vida de 50 a 85%.20-23 
 Genes de penetrância moderada como CHD1 (cancro gástrico difuso hereditário) e 
STK11 (sindrome de Peutz-Jeghers), estão associados a um risco de cancro da mama de 35 
a 50%24-27 e genes de baixa penetrância como CHEK3 e p16 estão associados a um risco de 
15 a 35% ao longo da vida.28, 29 Numerosos genes adicionais têm sido associados a uma 
predisposição ou suspeita de predisposição para cancro da mama ou ovário. No entanto, os 
dados são limitados quanto à penetrância específica dos genes e ao papel que têm no 
desenvolvimento do cancro da mama.30 
 Os cancros familiares podem compartilhar algumas, mas não todas, as 
características dos cancros hereditários. Apesar de ocorrerem com mais frequência numa 
determinada família do que na população geral, não se associam a padrões de 
hereditariedade ou idade de início precoce, como os cancros hereditários. Podem estar 
associados a casos esporádicos dentro das famílias, a variações genéticas em genes de baixa 
penetrância, a fatores ambientais partilhados ou a uma combinação destes fatores.31-34  
Em mulheres com história familiar e sem mutação genética conhecida, o risco aumenta 
com o número de familiares afetados, o grau de parentesco e a idade de diagnóstico dos 
familiares. Quanto mais jovem a idade de diagnóstico do familiar de primeiro ou segundo grau, 
mais provável é que um componente genético esteja presente.35-37  
 
  Outros fatores de risco  
Para mulheres sem fatores de risco genéticos/familiares, outros fatores de risco devem 
ser pesquisados.  
Certos fatores reprodutivos e hormonais influenciam o risco de cancro da mama. A 
exposição prolongada a estrogénios endógenos resultantes da nuliparidade e intervalos 
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longos entre menarca e idade da primeira gravidez (menarca precoce ou idade tardia do 
primeiro nascimento) estão associados a um risco aumentado de cancro da mama.38, 39 Os 
dados mais recentes do Million Women Study mostraram que o uso de terapêutica hormonal 
de substituição foi associado a um aumento de 5% ao ano no risco de cancro da mama, mas 
apenas durante o seu uso; o risco voltou ao valor basal no espaço de um ano após interrupção 
do tratamento.40 A terapêutica hormonal combinada a longo prazo (> 5 anos) após a 
menopausa está associada a um aumento estatisticamente significativo do risco.40 No 
entanto, tempos mais curtos de tratamento também podem estar associados a um risco 
aumentado de cancro da mama para mulheres com história familiar.41 O risco de cancro da 
mama parece diferir entre mulheres pós-menopausa que usam terapêutica hormonal 
combinada e aquelas que usam estrogénios isolados. Num estudo randomizado controlado, 
as mulheres pós-menopausa que tomavam estrogénios e progesterona tiveram risco mais 
alto de cancro da mama durante a intervenção e pós intervenção precoce. Nas mulheres pós-
menopausa que tinham feito histerectomia e foram randomizadas para receber estrogénios 
isolados ou placebo, o risco de cancro da mama não aumentou.42  
As alterações proliferativas do tecido mamário também são usadas para estimar o 
risco futuro de malignidade invasiva. Por exemplo, a neoplasia intraepitelial lobular é uma 
condição que está associada a um aumento de 10 vezes no risco relativo de cancro da mama. 
A presença de hiperplasia ductal ou lobular atípica está associada a um aumento de 4 a 5 
vezes no risco de cancro da mama em comparação com o parênquima mamário normal. A 
hiperplasia proliferativa, sem atipia, está associada à duplicação do risco.43 Lesões não 
proliferativas, incluindo fibroadenomas e cistos, não foram associadas a um risco aumentado 
de cancro da mama.44 Numa análise retrospetiva de uma coorte de 2938 doentes em Boston, 
mulheres com atipia na amostra de biópsia de mama tinham um risco de 5 a 11% de 
malignidade em 5 anos; o risco estimado em 10 anos de cancro da mama foi de 17,3% para 
doentes com hiperplasia ductal atípica, 20,7% para doentes com hiperplasia lobular atípica, 
23,7% para doentes com neoplasia intraepitelial lobular.45  
Mulheres que foram submetidas a radioterapia da parede torácica, durante a 
adolescência ou idade adulta (mais frequentemente para tratamento de linfoma de Hodgkin), 
têm um risco muito mais elevado de cancro da mama do que a população geral. Este risco 
pode ser semelhante ao de portadoras de mutação BCRA.46  Resultados de um estudo caso-
controle de mulheres tratadas em uma idade jovem (30 anos ou menos) para linfoma de 
Hodgkin com irradiação torácica indicaram que o risco estimado, cumulativo e absoluto de 
cancro da mama aos 55 anos de idade, foi de 29% para uma mulher tratada aos 25 anos de 
idade com 40 Gy de radiação e sem agentes alquilantes.47   
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A densidade do tecido mamário é cada vez mais reconhecida como um fator de risco 
importante para cancro da mama. Mulheres com densidade mamográfica que cobre mais de 
75% da mama têm um risco 4 a 6 vezes maior de cancro da mama em comparação com 
mulheres com densidade mamária mamográfica inferior a 10%.48-51 Um grande estudo de 
coorte de casos de mulheres com 35 anos ou mais, sem história de cancro da mama que 
foram submetidas a rastreio mamográfico, no início e 6 anos depois em média, sugere que 
alterações longitudinais na densidade da mama estão associadas a alterações no risco de 
cancro da mama.51  
Existem outros fatores de risco adicionais, modificáveis e não modificáveis, associados 
ao desenvolvimento de cancro da mama. No entanto, apresentam apenas um pequeno 
aumento no risco relativo e são melhor considerados em associação entre si para determinar 
um risco absoluto de cancro da mama. Vários estudos estabeleceram a associação entre IMC 
alto e aumento do risco de cancro da mama em mulheres pós-menopausa.52, 53 Esse aumento 
no risco tem sido atribuído ao aumento dos níveis de estrogénio endógeno circulante no tecido 
adiposo.54, 55 Fatores do estilo de vida como como consumo de álcool e tabagismo também 
contribuem para o risco.56 No entanto, é improvável que esses últimos fatores de risco 
modificáveis influenciem a tomada de decisão em relação à cirurgia de redução de risco, na 
ausência dos fatores de risco genéticos ou patológicos mais importantes. 
 
RISCO DE CANCRO DA MAMA CONTRALATERAL 
Em estudos anteriores, foi demonstrado que o risco de desenvolvimento de cancro da 
mama contralateral, em mulheres com história de cancro da mama, é 3 a 5 vezes superior ao 
da população geral, com uma taxa de incidência estimada em 0,5 a 0,75% por ano.57-59 
Enquanto o risco anual é constante, o risco cumulativo aumenta com o seguimento. Por isso, 
a ocorrência de CMC é clinicamente mais significativa em mulheres que sobrevivam mais 
tempo. 
Num estudo com 369.169 mulheres com cancro da mama unilateral, verificou-se que 
as taxas de cancro da mama contralateral começaram a diminuir a uma taxa de 3% ao ano a 
partir de 1985, traduzindo a ampla adoção de terapêuticas sistémicas adjuvantes no 
tratamento do cancro da mama sem metastização axilar.3 Dados de acompanhamentos mais 
recentes, indicam que o risco atual de desenvolver um cancro da mama contralateral 
provavelmente é menor, com taxas de 0,2 a 0,5% ao ano para doentes submetidas a 
terapêuticas adjuvantes.60  
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Para a maioria das mulheres com cancro da mama, o risco de cancro da mama 
contralateral é menor do que a recorrência do cancro índice ou de metástases sistémicas do 
cancro conhecido.61  
 Estes resultados não se aplicam aos portadores da mutação do gene BRCA com 
cancro da mama unilateral que têm um risco aumentado, cumulativo de 10 anos de CMC de 
aproximadamente 30% a 40%.62 
Fatores clínicos e patológicos associados a um risco aumentado de desenvolvimento 
de cancro da mama contralateral são idade jovem no diagnóstico do cancro da mama 
primário, história familiar, histologia lobular, gânglios linfáticos positivos, tamanho da 
neoplasia, status de recetor de estrogénio negativo/HER2 positivo ou triplo negativo, 
radioterapia da parede torácica prévia.63-67  
 
FERRAMENTAS PARA CÁLCULO DO RISCO  
Mulheres com um risco potencialmente aumentado de cancro da mama com base na 
história inicial devem ter mais avaliações de risco. Nas duas últimas décadas, vários modelos 
estatísticos foram criados e validados, para avaliar o risco de cancro da mama tanto em 
populações como em indivíduos. Os modelos baseiam-se em combinações de fatores de risco 
e fornecem uma estimativa do risco de cancro da mama num período específico e/ou durante 
a vida. É essencial para os clínicos que uma ferramenta de avaliação do risco tenha 
capacidade de fornecer uma estimativa objetiva, quantitativa e individual do risco, de modo a 
que possam ser oferecidas medidas preventivas apropriadas e personalizadas. Todos essas 
ferramentas têm limitações importantes, a principal é a sua dependência de fatores de risco 
conhecidos, quando os dados demonstram que até 60% do cancro da mama pode surgir na 
ausência de quaisquer fatores de risco identificados. Além disso, atualmente, muitos dos 
fatores de risco conhecidos que não estão relacionados com a história familiar não são 
incluídos. Em particular, a densidade mamográfica, um fator de risco importante, não está 
incluída em nenhum modelo principal, exceto numa adaptação do modelo de Gail. As 
ferramentas de avaliação do risco podem ser divididas em diferentes categorias com base 
nos fatores de risco que incorporam e o tipo de informação que fornecem. Em geral, os 
modelos podem ser divididos em três categorias: aqueles que estimam o risco de desenvolver 
cancro da mama, aqueles que estimam o risco de ser portador de uma mutação genética de 
alto risco, especificamente nos genes BRCA1 e BRCA2, e aqueles que estimam ambos. 
Alguns modelos foram desenvolvidos com base em fatores hormonais e ambientais que 
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influenciam o risco de cancro da mama, enquanto outros dependem mais da história familiar. 
À medida que o conhecimento e a compreensão dos vários fatores de risco aumentaram, os 
modelos foram atualizados para incorporar informações adicionais, como dados histológicos 
e/ou radiográficos, com o objetivo de melhorar a precisão. Modelos estabelecidos também 
foram testados e modificados dentro de várias populações raciais e étnicas, de maneira a 
melhorar a sua generalização.  
As ferramentas que calculam o risco de desenvolver cancro da mama ao longo de um 
determinado período de tempo, mais conhecidas e utilizadas atualmente, incluem o modelo 
Gail, Claus, BCRAPRO, BOADICEA e Tyrer Cuzick. 
O modelo Gail é o modelo mais amplamente utilizado e validado para a avaliação geral 
do risco de cancro da mama. Destina-se a mulheres com mais de 35 anos. O modelo de Gail 
modificado foi desenvolvido a partir do modelo original de Gail e inclui fatores de risco como 
idade, raça, idade da menarca, idade do primeiro nascimento vivo ou nuliparidade, número 
de familiares de primeiro grau com cancro da mama, número de biópsias da mama prévias e 
a sua histologia, para produzir estimativas de risco futuro de cancro da mama.68-72  O modelo 
prevê a probabilidade de uma mulher ter um diagnóstico de cancro da mama nos próximos 5 
anos e ao longo da vida. Este modelo não inclui a idade de início de cancro da mama nos 
familiares, história familiar paterna ou história familiar de cancro do ovário. É adequado para 
mulheres> 35 anos de idade sem história de carcinoma ductal in situ ou neoplasia intraepitelial 
lobular, sem história prévia de radiação da parede da parede torácica e sem uma forte história 
familiar de cancro da mama/ovário sugestivo de predisposição genética.73 O modelo de 
avaliação do risco do cancro da  mama foi atualizado para fornecer estimativas ajustadas para 
as mulheres afro-americanas e as mulheres asiáticas e das ilhas do Pacífico.74, 75 
O modelo de Claus incide no risco hereditário de cancro da mama, tendo sido 
desenvolvido antes da identificação das mutações genéticas.76 Inicialmente, o modelo original 
só incluía dados sobre a história familiar de cancro da mama, posteriormente foi atualizado 
para incorporar também a história familiar de cancro do ovário.77 No que respeita à história 
familiar, esta é mais detalhada do que a utilizada no modelo de Gail, englobando familiares 
de segundo grau, idade de diagnóstico dos cancros e história familiar paterna. No entanto, ao 
contrário do modelo Gail, a ferramenta de Claus só utiliza a história familiar para estimar o 
risco de cancro da mama, não incluindo outros fatores de risco.  
Desde a identificação das mutações genéticas, foram criados modelos que apenas 
preveem risco de ser portador dessas mutações, como o modelo MYRIAD78, enquanto outros 
modelos, como BRCAPRO79, BOADICEA80, e Tyrer Cuzick81, estimam tanto o risco de ser um 
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portador de mutação como também o risco futuro de cancro da mama. BRCAPRO e 
BOADICEA concentram-se principalmente no componente hereditário, enquanto o Tyrer 
Cuzick integra também fatores hormonais e alterações patológicas do tecido mamário, para 
melhorar a aplicação a populações gerais, e não apenas de alto risco.  
 
IMPACTO NA REDUÇÃO DO RISCO E SOBREVIVÊNCIA   
Mastectomia bilateral profilática  
A mastectomia profilática bilateral é o método mais eficaz para reduzir o risco de 
cancro da mama em mulheres de alto risco. Apesar de não existirem estudos randomizados 
controlados sobre esta questão, vários estudos quer retrospetivos quer prospetivos, 
confirmaram que a cirurgia profilática reduz o risco de cancro da mama, em aproximadamente 
90%, em portadores de mutações BCRA1/2, dependendo do estudo e do tipo de cirurgia 
realizada.82-89 Em doentes sem mutações genéticas conhecidas, mas com risco elevado de 
desenvolver cancro da mama, a redução do risco foi similarmente relatada como sendo 
aproximadamente 90%.  
O maior estudo prospetivo, multicêntrico, de redução do risco de cancro da mama após 
a MPB incluiu 2.484 mulheres com mutações BRCA1/2 de 22 centros nos Estados Unidos da 
América (EUA) e na Europa. Domchek et al.82 evidenciaram que a mastectomia redutora de 
risco estava associada a uma diminuição semelhante do risco de cancro da mama em 
portadores de mutação BRCA1 e BRCA2. Nas 247 mulheres não afetadas que foram 
submetidas à MPB, nenhum cancro foi diagnosticado no seguimento, em comparação com 
6% (98 casos) das mulheres que não realizaram mastectomia.  
Dados de 550 mulheres com alto risco de cancro da mama foram colhidos a partir de 
10 centros europeus por Evans et al.83; destas, 314 realizaram mastectomias bilaterais 
profiláticas, com risco ao longo da vida de 25-80%. Nenhum cancro da mama ocorreu nesta 
coorte de risco após um seguimento médio de 7,5 anos, enquanto seriam esperados mais de 
34 casos.  
As mastectomias subcutâneas deixam uma quantidade maior de tecido em 
comparação com uma mastectomia total, aumentado o potencial para desenvolver cancro. No 
entanto, em estudos atuais de mastectomias poupadoras de pele e poupadoras de complexo 
aureolo-mamilar (CAM), a incidência de cancro da mama após mastectomia profilática 
bilateral é baixa.86, 89-92 Num estudo em que 150 portadoras de mutação foram submetidas a 
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mastectomia profilática com preservação do CAM, apenas 1 evento de cancro da mama 
ocorreu no seguimento do grupo profilático, que não ocorreu no CAM. Isto sugere que a 
mastectomia poupadora do CAM é oncologicamente segura, o que foi apoiado por outros 
estudos menores.90, 92, 93  
Estudos sobre sobrevivência associada a mastectomia profilática bilateral têm sido 
realizados. A atualização de 2010 da análise da base de dados Cochrane abrange 39 estudos 
de vigilância, com um total de 7.384 mulheres que realizaram mastectomia profilática bilateral 
e conclui que a MBP é eficaz na redução do risco de cancro da mama e da mortalidade 
específica por cancro da mama, em mulheres de alto risco.94  
Dois estudos recentes que examinaram o efeito da mastectomia profilática bilateral em 
portadores de BRCA e sem história de cancro da mama, no que respeita à mortalidade, 
demonstraram que a MBP não foi significativamente associada à redução da mortalidade por 
todas as causas.88, 89 Heemskerk-Gerritsen et al. concluíram que a mortalidade específica por 
cancro da mama também não foi significativamente reduzida.88  
No entanto, até ao momento, a maioria dos estudos tem períodos de seguimento 
limitados, e não está claro qual o impacto na sobrevivência que ocorrerá após décadas da 
mastectomia bilateral, apesar de existirem dados crescentes sugerindo um benefício na 
sobrevivência em mulheres de alto risco, se realizada em idade jovem. Em mulheres de médio 
ou baixo risco, não há evidência que confira vantagem na sobrevivência. 
O conhecimento sobre a eficácia das diferentes estratégias profiláticas é essencial 
tanto para quem aconselha, como para os portadores da mutação BRCA1/2. 
 
Mastectomia contralateral profilática 
Apesar de não existirem estudos randomizados sobre o impacto clínico da MCP na 
redução do cancro da mama contralateral, vários estudos retrospetivos e prospetivos 
demonstraram uma redução estatisticamente significativa na sua incidência. Os estudos são 
limitados por viés de seleção na sua maioria.94 Estudos de caso-controlo combinaram 
mulheres que foram submetidas a MCP com mulheres que não foram submetidas, e que 
apresentavam diferentes variáveis clínicas e patológicas95-97, outros estudos só incluíram 
mulheres com mutações BCRA1/2.98 
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No entanto, independentemente destas limitações, há fortes evidências de que a MCP 
reduz o risco relativo de cancro da mama contralateral em cerca de 95%, dependendo do 
estudo e do método.95, 98,99, 100  
O benefício na sobrevivência específica e global já não é tão claro, e os dados são 
controversos, complicados pelo facto de não existirem estudos prospetivos sobre o impacto 
da MCP na sobrevivência global e sobrevivência livre de doença.  
Alguns investigadores mostraram um benefício na sobrevivência livre de doença95, 96, 
101, 102, enquanto outros mostraram um benefício na sobrevivência global para MCP.95, 96, 102, 
103 Como estes estudos são retrospetivos, podem conter viéses, conhecidos e desconhecidos, 
que poderão explicar o benefício de sobrevivência relatado, e por isso, devem ser 
interpretados cuidadosamente.  
Um estudo de coorte retrospetivo comparou 385 doentes com cancro da mama e 
história familiar positiva que foram submetidas a MCP com 385 doentes submetidas só a 
mastectomia unilateral. Boughey et al.95 relataram uma diminuição de 95% da incidência de 
cancro da mama contralateral durante um seguimento médio de 17,1 anos no grupo MCP, em 
comparação com doentes similares em idade e estadio não submetidas a MCP. Foi também 
demonstrada uma melhoria absoluta na sobrevivência livre de doença e um amento de 9% 
na sobrevivência global nas mulheres submetidas a MCP, após ajuste de 11 variáveis.  
Numa análise recente da sobrevivência, utilizando a base de dados SEER, Bedrosian 
et al.101 concluíram que a MCP está associada a uma pequena melhoria (4,8%) nas taxas de 
sobrevivência a 5 anos específicas por cancro da mama, após ajustar 8 potenciais 
confundidores, em mulheres com menos de 50 anos, com cancro da mama em estadio inicial 
(I ou II) com recetor estrogénio negativo. 
No entanto, a melhoria na sobrevivência global associada à MCP nestes estudos 
paradoxalmente excede a incidência cumulativa de cancro da mama contralateral, sugerindo 
que essa melhoria não é atribuível apenas à redução do CMC. Assim, é provável que o 
benefício de sobrevivência aparente, seja devido ao viés de seleção. As doentes que são 
submetidas a MCP frequentemente são mais saudáveis, têm uma doença menos agressiva 
com melhor prognóstico e maior sobrevivência do que as que não são submetidas à MCP.  
Um estudo recente com dados da SEER, demonstrou uma maior associação entre a 
MCP e a redução da mortalidade sem ser por cancro, do que com a redução na mortalidade 
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específica por cancro ou global. Isto sugere que as reduções de mortalidade relatadas podem 
ser atribuídas, pelo menos em parte, a um viés de seleção.104  
Uma meta-análise Cochrane94 de 2010, com 8 estudos, que incluiu 1.708 mulheres 
submetidas a MCP, concluiu que não existe diferença na sobrevivência específica e global 
em mulheres que são submetidas a MCP e os autores referem que há um viés de seleção 
nos estudos que demostram um aumento da sobrevivência. 
Para doentes com risco maior de cancro da mama contralateral, como portadores 
BCRA, a MCP parece estar associada a maior benefício na sobrevivência de acordo com 
alguns estudos105, 106, enquanto outra meta-análise mais recente não o demonstrou.107  
O potencial benefício da MCP existirá em mulheres com maior risco de CMC, melhor 
prognóstico do cancro índice e baixa mortalidade por outras causas.  
 
SATISFAÇÃO E IMPACTO NA QUALIDADE DE VIDA, IMAGEM CORPORAL E 
SEXUALIDADE  
Os resultados dos estudos sugerem que a maioria das mulheres que são submetidas 
a mastectomia bilateral profilática estão satisfeitas com os resultados após o procedimento, 
bem como com a decisão de o ter realizado.108-112 
Entre a minoria das mulheres que estavam insatisfeitas com a decisão, as 
complicações associadas à reconstrução e o aconselhamento médico como principal razão 
para a escolha de mastectomia profilática, foram citados como as duas principais razões de 
insatisfação.113  
Vários estudos mostraram um impacto positivo no bem-estar psicológico após o 
procedimento, sendo que o maior benefício psicológico está relacionado com redução da 
ansiedade e preocupações com o desenvolvimento de cancro da mama.112-115 No entanto, é 
de salientar, que um estudo sugeriu que uma alta proporção de mulheres demonstrou 
preocupação persistente com o cancro da mama após MBP.110  
Efeitos negativos na imagem corporal são comuns entre as mulheres que são 
submetidas a mastectomia profilática. Gopie et al.115 observaram que a imagem corporal 
diminuiu significativamente aos 6 meses após a MBP. Brandberg et al.114  relataram que 1 ano 
após a MBP, quase 50% das mulheres apresentaram diminuição da autoestima, sentiam-se 
menos atraentes fisicamente e estavam insatisfeitas com a aparência do seu corpo. 
	 13	
O bem-estar sexual e a função somatossensorial são domínios também afetados 
negativamente após a MBP.112, 113, 115, 116 Gahm et al. relataram que após reconstrução 
mamária, a maioria das mulheres experimentam algum grau de diminuição de sensibilidade e 
desconforto nas mamas reconstruídas, o que pode afetar a sexualidade. Apesar disso, os 
sentimentos de arrependimento foram quase inexistentes entre estas mulheres.113, 116, 117  
A maioria dos estudos demostraram uma elevada satisfação a longo prazo com a 
decisão de MCP, entre as doentes submetidas ao procedimento. As taxas de satisfação 
variam entre 80-97%, e uma percentagem muito semelhante de mulheres teria tomado a 
mesma decisão.118-123  
Num estudo com 237 pacientes que foram submetidas a mastectomia unilateral ou 
mastectomia bilateral, a satisfação foi significativamente maior nas mulheres que optaram por 
MCP comparativamente às que optaram por mastectomia unilateral. Das doentes submetidas 
a mastectomia unilateral, 22% não tomaria a mesma decisão se pudessem escolher 
novamente; destas, 67% afirmaram que preferiam, em retrospetiva, a realização de MCP.119  
A diminuição da satisfação com a MCP foi associada com o tipo de reconstrução, 
complicações, tipo de mastectomia e stress geral. Uma pesquisa recente também mostrou 
que quase 40% das mulheres que realizaram reconstrução tiveram pelo menos uma 
reintervenção não planeada. A reintervenção foi associada a menor satisfação com MCP, 
menor probabilidade de aceitar nova reconstrução e menor probabilidade de escolher 
novamente MCP, se tivessem oportunidade.118  
Koslow et al.124 e Hawang et al.125 compararam mulheres que foram submetidas a MCP 
com as que foram submetidas a mastectomia unilateral. Descobriram que as mulheres que 
foram submetidas a MCP relataram maior satisfação com as mamas do que aquelas que 
foram submetidas a mastectomia unilateral, mas não noutros domínios da qualidade de vida. 
Num estudo prospetivo de 60 mulheres com cancro da mama que tinham sido 
submetidas a MCP, as medidas de qualidade de vida relacionadas com a saúde dessas 
mulheres foram comparáveis às mulheres na população geral. Dois anos após a cirurgia, não 
foram encontradas diferenças significativas na ansiedade, depressão ou sexualidade. Apesar 
disso, 50% relataram pelo menos um problema na imagem corporal no pós-operatório.126  
Apesar da maioria das mulheres relatar uma elevada satisfação global com a decisão, 
alterações adversas na imagem corporal e diminuição da feminilidade, sexualidade e 
autoestima, foram documentadas após MCP, em 23-42% das mulheres.120, 123  
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Estes dados sugerem que é extremamente importante informar as doentes do risco de 
efeitos adversos indesejáveis, que têm que ser considerados no processo de tomada de 
decisão partilhado. Sistemas de apoio para mulheres antes da cirurgia são recomendados 
para a gestão do potencial sofrimento emocional relacionado com a decisão de mastectomia 
profilática, sendo que este pode ter um impacto negativo nos outcomes.115 No entanto, a 
maioria das mulheres demostrou uma alta satisfação com a decisão e afirmam que a tomariam 
novamente, sugerindo que a redução do stress psicológico pela redução do risco se 
sobrepõem aos efeitos adversos.  
 
COMPLICAÇÕES DA CIRURGIA  
A cirurgia profilática é um procedimento irreversível e não é desprovida de riscos em 
termos de morbilidade cirúrgica, seja com ou sem reconstrução, com possíveis complicações 
pós-operatórias. Estudos que incluíram informações sobre complicações cirúrgicas e danos 
físicos após a mastectomia profilática relataram seromas, infeções pós-operatórias, 
hematomas, necrose de retalhos e falha na reconstrução, assim como dor, formigueiros, 
rigidez mamária e edema.113, 114 Um estudo que avaliou os efeitos físicos da mastectomia 
redutora de risco e da reconstrução mamária imediata em 59 mulheres de alto risco, 
demonstrou que 11 pacientes tiveram infeções pós-operatórias e 3 delas necessitaram de 
remoção do implante, 4 relataram hematomas, 2 necessitaram de revisões de necrose dos 
retalhos e 35 necessitaram de procedimentos corretivos. E ainda, 48 relataram dor e 
desconforto pós-mastectomia. Destas, 5 necessitaram de medicação para dor ocasional e 12 
relataram que a dor afetou sua vida diária. 
Em relação à MCP, mesmo sem reconstrução o procedimento é mais prolongado e 
pode exigir um tempo de internamento maior do que a mastectomia unilateral. Estudos 
mostraram que as taxas de complicações pós-operatórias foram quase o dobro, em pacientes 
que foram submetidas à mastectomia bilateral, comparativamente às que realizaram cirurgia 
unilateral.127,128  
Um estudo com 600 doentes submetidas a mastectomia unilateral versus MCP 
mostrou que a taxa global de complicações em doentes submetidas a MCP foi de 41,6%, 
sendo a complicação mais comum a infeção (21,1%), e a seguinte (17,3%) a remoção do 
expansor ou do implante, uma complicação major que necessita de reintervenção.129 
	 15	
Deverá ser também considerada a presença de comorbilidades que podem aumentar 
a probabilidade de complicações (como doença cardíaca ou pulmonar significativa, 
obesidade, diabetes, tabagismo, uso de esteróides ou anticoagulação crónica) quando 
ponderados os riscos e benefícios.130  
Em doentes que receberam reconstrução imediata ou tardia, o tempo de internamento 
hospitalar é mais longo do que para uma mastectomia simples, mas varia dependendo do tipo 
de reconstrução realizada. Dados, no Reino Unido, mostram que a permanência hospitalar é 
de 2 a 5 dias para uma mastectomia simples ou reconstrução com implante, e de 9 a 11 dias 
para a reconstrução com retalhos autólogos.131   
As taxas gerais de perda do retalho são baixas no Reino Unido com apenas 0,2% dos 
retalhos pediculados a falharem no pós-operatório imediato. A dor severa no pós-operatório 
imediato pode afetar 16% a 21% das doentes com reconstrução.131  
As complicações cirúrgicas podem atrasar o início de terapêutica adjuvante ou 
desencorajar as doentes a aceitar terapêuticas recomendadas, como a radioterapia. Um 
estudo demonstrou que as mulheres submetidas a MCP tiveram mais atrasos na terapêutica 
adjuvante do que as que foram submetidas a mastectomia unilateral, independentemente da 
reconstrução.132 
O aumento da taxa de complicações associadas à realização de mastectomia 
profilática contralateral e os potenciais atrasos associados à terapêutica adjuvante devem ser 
discutidos com as doentes.  
 
ALTERNATIVAS À MASTECTOMIA PROFILÁTICA  
Modificações do estilo de vida, tal como exercício físico regular, dieta pobre em 
gorduras e diminuição do consumo de álcool têm sido apontadas na prevenção do cancro da 
mama, no entanto, a sua associação com uma diminuição do risco de cancro da mama não é 
clara.133-135  
Vigilância apertada com exame clínico da mama, mamografia e ressonância 
magnética (RM) podem detetar cancro em estadio inicial.  A existência de métodos de rastreio 
eficazes é essencial para as mulheres de alto risco, e que deve ser considerada na altura da 
discussão de possíveis estratégias. É recomendado a realização de exame clínico mamário 
a cada 6-12 meses a partir dos 25 anos ou 10 anos antes do diagnóstico familiar mais precoce 
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e rastreio anual radiográfico para mulheres de alto risco.136 RM é preferível dos 25-29 anos, 
devido à densidade elevada nestas idades e à evidência de aumento do risco de cancro da 
mama em mulheres expostas a mamografia antes dos 30 anos.137 Após os 30 anos é 
recomendado o rastreio com mamografia e RM anuais, alternando cada 6 meses.136 A 
ressonância magnética está estabelecida como o método mais sensível para populações de 
alto risco.138 Existem também potenciais efeitos adversos do rastreio intensivo em mulheres 
com risco aumentado, como resultados falsos positivos, exames desnecessários, desconforto 
e aumento da ansiedade. Enquanto os falsos positivos e biópsias desnecessárias são maiores 
com a RM do que com a mamografia, as taxas de desconforto, dor e ansiedade não diferem 
significativamente entre a RM, mamografia e exame clínico.139  
 A quimioprofilaxia com agentes redutores do risco deve também ser considerada na 
tomada de decisão. Os efeitos do tamoxifeno na prevenção do cancro da mama foram 
avaliados pelo National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project. Os resultados sugeriram 
uma redução de 50% no risco de cancro da mama RE positivo em 19.747 mulheres que 
tinham pelo menos 35 anos de idade ou que se encontravam na pós-menopausa. No entanto, 
o tamoxifeno não reduziu o risco de cancro da mama entre portadores de mutações no 
BRCA1. Isso provavelmente reflete a menor prevalência (10–24%) de cancro da mama RE 
positivo em portadores de mutação BRCA1; enquanto 65-79% dos cancros em portadores da 
mutação BRCA2 são RE positivos.140 
Estima-se que o raloxifeno apresente 76% da eficácia do tamoxifeno na redução do 
risco de cancro da mama invasivo RE positivo, mas com riscos significativamente menores 
de eventos tromboembólicos e carcinoma do endométrio.141, 142 Esses estudos levaram ao 
licenciamento de ambos os medicamentos pela Food and Drug Administration dos EUA para 
a prevenção do cancro da mama em mulheres de alto risco. Os inibidores de aromatase 
podem reduzir o risco de cancro da mama contralateral tanto ou mais que o tamoxifeno. O 
estudo The Arimidex, Tamoxifen Alone or in Combination demonstrou que o anastrozol foi 
superior ao tamoxifeno na prevenção do cancro da mama contralateral na pós-menopausa.143  
Para além de reduzir o risco de cancro de ovário, a salpingo-ooforectomia bilateral 
profilática também reduz o risco de cancro da mama em portadoras da mutação BCRA1/2, 
em aproximadamente 50%.144, 145 Foi relatada uma redução de 57% na mortalidade global 
associada a salpingo-ooforectomia profilática.146 Efeitos adversos incluem sintomas de 
menopausa precoce e complicações cirúrgicas.139  O efeito protetor contra o cancro da mama 
provavelmente só ocorre se a cirurgia for realizada antes da menopausa.147 A National 
Compreenhensive Cancer Network (NCCN) recomenda a realização de salpingo-
ooforectomia profilática em todas as portadores de mutação BCRA1/2 após terem filhos, entre 
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os 35 e 40 anos. No entanto, num estudo recente prospetivo, a ooforectomia pré-menopausa 
foi associada a prevenção de cancro da mama pré-menopausico (antes dos 50 anos) em 
portadores da mutação BCRA2 mas não em BCRA1.148 
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CONCLUSÃO 
Com a crescente consciencialização e perceção social do risco, cada vez mais 
mulheres de alto risco com e sem cancro da mama, procuram aconselhamento. O 
aconselhamento é complexo e selecionar a estratégia de redução do risco não é uma tarefa 
fácil. A mastectomia profilática permanece um desafio médico já que não existe um limite de 
risco acima do qual tem indicação clara. Os médicos devem ser capazes de fornecer 
informações baseadas na evidência e providenciar uma estimativa individual do risco a curto 
e longo prazo, para que as doentes possam tomar uma decisão consciente e informada. 
Vários fatores de risco contribuem para o desenvolvimento de cancro da mama, e vários 
modelos estatísticos têm sido criados na tentativa de facilitar uma estimativa individual do 
risco.  
A MBP reduz o risco de cancro da mama em aproximadamente 90%. No entanto, 
existem controvérsias quanto ao benefício na sobrevivência, enquanto alguns estudos 
referem um benefício na mortalidade específica por cancro da mama em mulheres de alto 
risco, outros não relatam qualquer benefício na mortalidade específica ou global, talvez devido 
a curtos períodos de seguimento. É provável que confira vantagem na sobrevivência quando 
realizada em mulheres de alto risco e em idade jovem. Em relação à MCP foi demonstrado 
que reduz o risco de cancro da mama em cerca de 95%. No entanto, muitas vezes o risco de 
metástases é maior que o risco de CMC, e terapêuticas hormonais adjuvantes, atualmente 
utilizadas, diminuem o risco de CMC. Não parece estar a associada a benefício na 
sobrevivência, apesar de, em mulheres com alto risco de CMC, melhor prognóstico do cancro 
índice e baixa mortalidade por outras causas, poderá existir algum potencial benefício.   
A mortalidade não é o único fator que importa para as mulheres, e a maioria encontra-
se satisfeita com a sua decisão. No entanto, a cirurgia redutora de risco pode ter impacto 
negativo na imagem corporal, autoestima e sexualidade.  
Complicações cirúrgicas ocorrem frequentemente, e cirurgias com reconstruções, com 
tecidos autólogos ou próteses, aumentam os riscos.  
Alternativas à cirurgia incluem alterações do estilo de vida, vigilância, quimioprofilaxia 
e salpingo-ooforectomia profilática. Devem ser consideradas no processo de decisão, assim 
como os seus riscos e benefícios.  
O processo de decisão deve ser partilhado pelo médico e doente que está a considerar 
a mastectomia profilática. Nesse processo, a doente expressa as suas preocupações e 
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prioridades, e o médico fornece informações clínicas necessárias para que possa ser tomada 
uma decisão informada. Deve ser incluída uma discussão completa sobre eficácia e impacto 
na redução do risco e na sobrevivência, potenciais complicações, aspetos psicossociais, da 
qualidade de vida e opções alternativas, bem como os riscos e benefícios de cada uma. A 
decisão deve ser individualizada e as expectativas, objetivos e preferências das mulheres 
devem ser também incluídos. Assim, a decisão final deve ser um balanço de riscos, benefícios 
e preferências da doente. 
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